
$ynthesen yon Heterocyclen, 61. Nitt.:* 
f i b e r  D i c u m a r i n o -  ur~d D i c a r b o s ~ y r i l o - o x a t h i i n ~ -  

Von 

E. Ziegler und  Th. Kappe**  
Aus (lem Ins t i tu t  fiir Organisehe und Ph~rmazeutische Chemic 

der Universit-/it (3raz 

(Ei~gega~ger~ am 10. Oktober 1964) 

Durch Einwirkung yon SOC12 auf 4-Hydroxycumarin bzw. 
4-Hydroxycarbostyr i t  sind B is-(4-hydroxycumarinyl-[3j)-sulfid (I) 
und Bis-(4-hydroxycarbostyril-[3]).sulfid (II) leicht zug~nglieh. 
Diese Sulfide k6nnen zu Dieumarino- bzw. Dicarbostyrilo-(1,4)- 
oxathiinen ( I I I  bzw. IV) cyelisiert werden. 

Bis-(4-hydroxyeoumarinyl-[3])-sulfide (I) and bis-(4-hydroxy- 
e~rbostyril-[3])-sulfide (II) have been prepared by  the reaction 
between SOC12 and 4-hydroxyeom~aarin and 4-hydroxyearbostyri l .  
Cyelisation of these sulfides yielded dieoumarino- (II i )  and di- 
earbostyrilo-0xathiirt- (1.4) (IV). 

Ki i rz l ieh wurde  von Gomppe~, Euchner und  Ka.st ~ fiber die Synthese  
des Bis- (4-hydroxyeumar inyl - [3] ) -su l f ids  (I) und  dessen Cyclisierung zum 
, ,Dieumarino-[4 ,3-b:3 ' ,4 ' -e]oxathi in-(1 ,4)"  ( I I I )  ber iehte t .  H ie rdurch  
sehen wir  uns veranlal~t,  fiber Ergebnisse  b;hnlieher U n t e r s u e h u n g e n z u  
ber ichten.  

Das Snlfid I wurde yon  uns dureh  Erh i t zen  yon  4 - H y d r o x y e u m a r i n  
mi t  SOC12 e rha l ten  2-~. Gompper ~ gewann es dureh  E inwi rkung  yon  

* Herrn  Kollegen H. Bretschneider, Innsbruek,  mit  den besten W'i_insehen 
zm~ 60. Geburts~ag. 

** Aus der Dissertation Th. Kappe, Universitfit Graz 1961, S. 78--83.  
1 R. Gompper, H. Euchner und H. Kast, Ann. Chem. 675, 159 (1964). 
2 j .  Klosa, Arch. Pharma.z. 285, 332 (1952). 
a E. Ziegler, H. Juneh und G. Wildtgrube, ~[h. Chem. 87, 386 (1956). 
4 F i ihr t  man die Reakt ion  zwisehen SOC12 und phenolischen ]~26rpel~ 

in inerten LSsungsmitteln in Gegenwart yon feinverteil tem Cu bei gew6hn- 
lieher Temperatur  dureh, so sollen die Ausbeuten besser und die Bildung yon 
Nebenprodukten geringer sein (V. G. Kullearni, Privatmit te i lung);  Vgl. 
V. G. Kulkarni, J. Indian Chem. Soe. 39, 795 (1962); 33, 738 (1956). 
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SC12 auf 4 - H y d r o x y c u m a r i n ,  offenbar  ohne Kenn tn i s  eines P a t e n t e s  a, 
welches dieses Verfahren  zum Gegens tand  hat .  Die Cyclisierung des Sul- 
fides I gelang diesen Au to ren  durch  3stdg. Erhi~zen mi t  A c e t a n h y d r i d  
auf  150 ~ W i r  fanden,  dal~ der  RingschluI~ bei  115 ~ in p rak t i s ch  gleicher  
Ausbeu te  in wenigen Minuten beende t  ist, wenn die R e a k t i o n  mi t  Acetan-  
h y d r i d  in Py r id in  durchgef i ihr t  wird.  Es  k a n n  auch mi t  gIeich g u t e m  
Erfolg  eine Mischung yon  P y r i d i n - - P O C l a  in Tetrachlor/~than zur  Gewin- 
nung  des o rangero ten  Oxath i ins  I I I  angewand t  werden.  
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Bei der Cyclisierung analog gebauter  Bis-(4-hydroxycarbostyril-[3])- 
sulfide erwies sieh das Verfahren mi t  POC18--Pyridin fallweise der Acetan- 
hydrid-Methode tiberlegen% Das Dicumarol gibt  bekanntl ich bei der Ein- 
wirkung yon Aeetanhydr id  ein Mono- und Diaee ta tL Dicumarol konnte 
j edoch nach eigenen Versuchen, wenn auch in schlechter Ausbeute (10--15% 
d. Th.), mit  POCls~Pyr id in  zum Dicumarino-pyran V cyelisiert werden. 

5 DBP 952 818 vom 6. 3. 1954; Chem. Zbl. 1957, 5995. 
6 H.  D. Hanus ,  Dissertation Universit i i t  Graz 1963, S. 12. 

Ch. Mentzer, Bull. Soc. chim. France [5] 12, 435 (1945). 



H. 1/1965] Synthesen yon Heteroeyelen 79 

Diese Verbindung wurde sehon friiher von anderen Autoren s aus Dicumarol 
mit ttilfe yon KHSO4 bei 270 ~ rotem Phosphor tmd Jod in Eisessig bei 160 ~ 
oder mit Diphenylphosphors~ureehlorid in Pyridin bei gew6hnlieher Tem- 
peratur in m~igigen Ausbeuten erhalten. 

Vom 4-Hydroxyearbostyril ausgehend, erh~;lt man mit SOC12 das 
Sulfid II .  Erhitzt man dieses mit Aeetanhydrid und Pyridin, so entsteht 
vorerst das farblose Monoaeetat des Dicarbostyrilooxathiins IV, das durch 
verdtinnte Essigs/ture raseh zu dem intensiv gelb gef/~rbten 0xathiin IV 
verseift wird. 

Dureh Oxydation von I I I  bzw. IV mit H202 in Eisessig oder vorzugs- 
weise dutch kurzes Erwqirmen mit konz. HN03 erh~ilt man in quantitativer 
Ausbeute die farblosen Sulfoxide VI und VII. In w~grig-alkohol. KOH geht 
I I I  dureh 0ffnung eines Lactonringes unter Entf~rbung in LSsung. Die 
ging6ffnung ist reversibel und l~Bt sieh in alkal. L6sung dutch Abfangen der 
offenen Form mit Dimethylsulfat naehweisen: man erh~lt so in etwa 50% 
Ausbeute 2-(2 ' -Methoxyphenyl ) -5H-[1 ,4]-oxath i ino-[3 ,2-c]-[1]-benzopyran-3 .  
earbons~ure-methylester (VIII) vom Sehmp. 180 ~ Daneben entstehen 61ige 
Produkte, deren Menge durch Anwendung yon mehr Alkali (bez. auf das 
eingesetzte Oxathiin III)  w~ehst. ~Vahrscheinlieh enthalten die 01e Ver- 
bindungen, die dutch zweifaehe Ring6ffnung entstanden sind; daraus konnte 
jedoeh kein einheitliehes Produkt isoliert werden. 

G o m p p e r  1 ordnet dem Sulfid I auI Grund der IR-spekt, roskopischen 
Befunde eine Chromonstruktur zu. Sehon A r n d t  9 stellte fest, dab nega- 
tive Substituenten in 3-Stellen die tautomere Chromonform in 4-Hydroxy- 
cumarinen begfinstigen. In  I und in Dicumarol sollte unseres Eraehtens 
die Chromonstruktur auch durch Auftreten intramolekularer H-Briieken 
unterstiitzt werclen. In  LSsung liegt auch das 4-gydroxycumarin teil- 
weise in der Chromonform vor 9. Die deutliehe Verwandtsehaft der UV- 
Spektren des 4-Hydroxyeumarins, Dieumarols und des Bis-(4-hydroxy- 
eumarinyl-[3])-sulfids (I) geht aus Tab. 1 hervor. Die Maxima werden in der 
angegebenen l~eihenfolge 1/tngerwellig, was sich dutch induktive bzw. kon- 
jugative Effekte der --CH2- bzw. der --S-Gruppe erkl~ren 1/igt. Die 
relativ schw/ichere Absorption des Dicumarols diirfte sterisehe Ursachen 
haben. 

Da Dicarbostyrilo[t,4]-oxathiine- intensiv gef/irbte und in gebr/iuch- 
lichen L6sungsmitteln unl6sliche, hochsehmelzende K6rper darstellen, 
wurde eine Anzahl substituierter und hochkondensierter Oxathiine dieser 
Art synthetisiert 6 und in den Laboratorien der J. R. Geigy AG auf ihre 
Verwendbarkeit als Pigmentfarbstoffe gepriift, woriiber noeh zu berichten 
sein wird. 

s Ch. F .  Huebner,  W . R .  Su l l ivan ,  ~VI. A .  S t a h l m a n n  und K . P .  L i n k ,  
J. Amer. Chem. Soc. 66, 2292 (1943). 

9 F.  Ar~dt ,  L.  Loewe, R .  Lrn und E.  Ayca ,  Chem. Ber. 84, 319 (1951). 
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Tabelle 1. Die  U V - S p e k t r e n  des 4 - H y d r o x y e u m a r i n s ,  D i e u m a r o l s  
u n d  Bis .  ( 4 - h y d r o x y e u m a r i n y l - [  3 ] ) - s u l f i d s  

L6sungsmittel 
4- Hydroxy- Dicumarol Bis-(4-hydroxycuma- 

cumarin rinyl-[3])-sulfid 

m!L (log e) roll (log e) m~ (log ~) 

268 (4,07) sh 275 (3,59) sh 280 (3,96) 
0,01n-HC1 279 (4,09) 286 (3,68) 291 (4,02) 
in Methanol 303 (3,92) 307 (3,73) 314 (4,09) 

sh 317 (3,74) 320 (3,58) 325 (4,04) 

0,01n-NaOH 287 (4,14) 316 (4,06) 315 (4,05) 
in Methanol sh 298 (4,i0) 

Die vorliegende Arbei t  wurde yon  der J. R. Geigy AG, Basel, un~er- 

stiitzt.  He r rn  Dr. R. W. Schmid danken  wir fiir die Aufnahme der Spek- 

t ren  und  ihre Deutung.  

Experimenteller Teil 

1. Bis- ( 4-hydroxycarbostyril- [ 3 ] )-sul]id (I1) 

6g 4-Hydroxycarbostyril werden in 20 ml Dioxan und 60 hal SOC12 
90 Min. unter  Riickflug erhitzt. Es wird im Vak. bis zur Troekene eingeengt, 
der Riiekstand mi~ Wasser und Athanol gewasehen und  mit  50 ml DimethyL 
formamid (DMF) ausgekocht. Es verbleiben 4--4,5 g (60--68% d. Th.) einer 
farblosen Substanz, die bei 370 ~ unter Zers. schmilzt. Die Verbindung ist in 
Mlen gebr~tuehliehen LSsungsmitteln unl6slieh. 

ClsH12N~O4S. Ber. C 61,36, H 3,43, N 7,95, S 9,10. 
Gef. C 6],17, H 3,71, N 7,92, S 9,05. 

2. 6H, 8H-Bis-[1]-benzopyrano-[ 4,3-b : 3% 4<e ]-[1,4 ]-oxathiin-6,8-dion (II1) 

a) Durch Cyclisierung mit Acetanhydrid. 3 g I werden mit  12 ml Pyridin 
und 8 ml Acetanhydrid zum Sieden erhitzt, wobei" zun/~chst Mare L5sung 
eintritt .  Nach wenigen Min. erstarrt der Ansatz zu einem gelbroten Kristall- 
brei. Ausb. 2,3 g (81% d. Th.). 

b) Durch Cyclgsierung mit POCla. Zur siedenden L6sung von 30 g I in 
200 ml Tetrachlor/ithan und 42 ml Pyridin fiigt man 16 ml POC13. Nach 
2--3 Min. erstarrt der Ansatz. Nach dem Abkiihlen und Verdiinnen mit  
250 ml ~ thanol  resultieren 23,5 g (82% d. Th.) I I I .  Aus DI~F, Pyridin oder 
Methylcyclohexanon orangerote Sti~bchen vom Schmp. 335--338 ~ (Lit.~: 
343--345 ~ Sintern bei 330~ 

ClsHsO5S. Ber. C 64,28, H 2,40, S 9,53. 
Gef. C 64,40, t{ 2,68, S 9,47. 

3. [1,4].Oxathiino-[3,2-c: 5,6-c']-dichinolin-6,8- (SH, 9H).dion ( IV)  

2 g I I  werden in 30 ml Pyridin und 10 ml Acetanhydrid unter l%iickfluB 
erhitzt. Aus der voriibergeh~nd klaren L5sung beginnt nach wenigen Min. 
die Abseheidung eines Acetats yon IV in Form farbloser, gekrfimmter H/irchen. 
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Der Ansatz wird mit  30 ml "VVasser versetzt, wodurch die Kristalle in gelb- 
gefiirbte Nadeln ~bergehen. Die Verseifung des Aeeta~s ist naeh ca. 30 Min. 
beendet. Ausb. 1,85 g (97% d. Th.) an IV. Umfgllen aus alkohol. KOI-I/Essig- 
sfiure liefert feine gelbe Nadeln, die bis 360 ~ keine Zers. zeigen. 

ClsI-[10N2OaS. Ber. C 64,66, I-I 3,02, N 8,38, S 9,59. 
Gef. C 64,21, t-I 3,20, N 8,59, S 9,4:7. 

Das primiir gebildete Mor~oacetat vo~, I V  kann isoliert werden. Farbloso 
Hfirehen aus D3//F, die sieh oberhalb 180 ~ zersetzen. 

C20I-tl2N204S. }3er. C 63,82, I-I 3,22, N 7,44, S 8,52. 
Gel. C 63,82, I~ 3,36, 2g 7,40, S 8,61. 

4. 61-t, 7H, 8H-Bis-[1].benzopyranoH,3-b : 3',~'-e ]pyrart-6,8-dio~ ( V) 

Die L6sung yon 2 g Dicumarol in 20 m] Te~rachlorgthan und 5 ml Pyridin 
wird mit  1 ml POCla kurz zum Sieden erhitzt. Nun wird im Vak. auf die 
I-Iglfte des Volumens eingeengg, 10 ml 5{thanol zugef~gt und abgesaugt. Die 
Ausb. liegt weehselnd zwisehen 0,2 und 0,3 g (10--150~) d. Th.). Aus Dioxan 
farblose Nadeln, die bei 318 321 ~ unter Zers. sehmelzen (Lit.: 320--323~ 

5. 6H, 8H-Bis- [1]-benzopyrano-[ 4,&b : 3",4'-e]-[1,g]-oxathiin-6,8-dion-7-oxid 
( V t )  

1 g I I I  wird mit 10 ml HN0a  (D: 1,g) etwa t - - 2  Min. erwgrmt, bis die 
orangerote Substanz farblos geworden ist. Die Ausb. ist quantitativ.  Kleinere 
Mengen k6nnen bei rasehem Arbeiten aus D M F  umkristallisiert werden. 
GrSgere 5iengen werden zweekmgBig aus alkohol. NaOI-t/Essigsgure umge- 
fgllt. Farblose Prismen, die sieh zudsehen 250 ~ und 260 ~ pl6tzlich unter s~arker 
Gasentwiekhmg zersetzen. 

CtsI-IsO6S. Ber. C 61,36, I-I 2,29, S 9,10. 
Gel. C 61,64, I-I 2,39, S 9,33. 

6. [7,~t]-Oxathiino[3,2-c : 5,6-c']dichinogi~-[5H, 9H].6,8-dior~-7-ox,id ( V I I )  

1 g IV wird miv 5 ml ]-[NOa (D: 1,4) iibergossen, wobei augenblicklich 
das farblose Sulfoxid gebildet wird. Zur ~einigung wird aus NaOI-[/Essigsgure 
umgefgllt. VI I  zeigt keinen charakterist. Schmelz- oder Zersetzungspunkt; 
oberhalb 100 ~ tritt langsam Zers. ein. 

CIsHIoNzO4S. Bet. C 61,70, I-I 2,88, N 8,00, S 9,15. 
Gel. C 61,58, I~ 2,97, N 7,77, S 8,88. 

7. 2-(21-:~fethoxyphenyl)-5H-[J,d]-oxathiino_[3,2.c]_[1].benzopyran.3.carbon_ 
s~uremethylester ( V I I I )  

Die LTsung yon 2 g I I I  in einer Mischung yon 30 ml Kthanoll 15 ml Wasser 
~md 5 g K O H  wird tropfenweise im Verlauf yon 2 Stdn. mit  8 ml Dime~hyl- 
sulfat versetzt. Nach 12 Stdn. wird mit 25 ml ~Tasser verdiinnt, mit Na2OOa 
deutlich alkMiseh gemacht und V I I I  in Form 1anger Nadeln abgesaugt. 
Ausb. 1,1 g (48~o d. Th.); farblose Nadeln aus J4thanol vom Schmp. 180 ~ 

C~0HlaO6S. Ber. C 62,83, H 3,69, S 8,38. 
Gef. C 62,64, H 3,72, S 8,40. 
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